









































































































のアザ糖（DNJ、ファゴミン、GAL-DNJ）を単離精製した。SD ラット（雄性、6週齢、n = 





た（図 2 ①）。最大血中アザ糖濃度、濃度曲線下面積（AUC）は DNJ 群、ファゴミン群、




GAL-DNJ群の臓器からは GAL-DNJがほとんど検出されず、DNJのみが検出された [15]。 




















mean ± SE n = 6 
mean ± SE n = 6



















ルの腸管吸収と糖輸送体の一つ Sodium glucose co-transporter 1（SGLT1）の関わりが報告 









 ① SD ラット（雄性、6週齢、n = 6）を一週間予備飼育後、SGLT 阻害剤（フロリジ
ン 100 mg/kg B.W.、対照群には水）を投与した。15分後にアザ糖（DNJ、ファゴミンまた




細胞を播種し 24時間培養した。SGLT 阻害剤（フロリジン 25 μM）または GLUT阻害剤
（サイトカラシン B 10 μM）を添加し、インキュベートした。15分後にアザ糖（5 μM; 
DNJ、ファゴミン、GAL-DNJ）を添加し、さらに 20分後に培地を除去、細胞を回収し、
LC-MS/MSでアザ糖含量を測定した。 
 ①の結果、非絶食下で GAL-DNJの濃度は DNJ、ファゴミンと比較して著しく低かっ
た。SGLT阻害剤により DNJ の血中濃度が有意に減少したが、ファゴミン、GAL-DNJ 濃度
には影響がなかった（図 3 ①）。 
 ②の結果、HepG2 にはファゴミン、DNJの順で多く取り込まれ、GAL-DNJの取り込
み量は著しく少なかった。また、SGLT阻害剤では DNJの取り込みが、GLUT阻害剤では
DNJとファゴミンの取り込みの減少が見られた（図 3 ②） [15]。 
【考察】 


























































































mean ± SD n = 3  * p < 0.05 vs. Control 






















 ① 試験は、group I: 桑葉中のアザ糖組成を想定した DNJと GAL-DNJ投与群（それ
ぞれ 20 μmol/kg B.W.）および、group II: GAL-DNJを DNJに分解したと想定した DNJ 投与





緩衝液（pH 5.0）中、60℃で反応させ、反応液中のアザ糖濃度を LC-MS/MS で分析した。 
 結果、① group I: DNJ と GAL-DNJを同時に投与した時と比較し、group II: DNJ のみ
を投与したラットで血中の DNJ濃度が有意に高くなることがわかった（図 4 ①）。このこ
とから、摂取前に GAL-DNJ を DNJへ分解することが桑葉中のアザ糖の吸収性の向上に有
効であることが示唆された。② GAL-DNJ標品を α-ガラクトシダーゼで処理することで、
DNJが生じることを確認した。桑葉抽出物を同様に酵素処理すると GAL-DNJ量が減少
し、DNJ量が増加した（図 4 ②）。 
【考察】 
 ラットにおいて摂取前に GAL-DNJを DNJへと分解させることが、桑葉中のアザ糖
の吸収を増加させると示唆された。さらに α-ガラクトシダーゼ処理により GAL-DNJ が
DNJへと分解され、桑葉抽出物の DNJの含量を増加させることに成功した。本法により、
桑葉アザ糖の吸収性、生物学的利用能の向上が期待されるが、ヒトでも同様に DNJ、GAL-
図 4 ①血中 DNJ 濃度推移と 
   ②α-ガラクトシダーゼ処理による桑葉抽出物中の GAL-DNJ、DNJ 含量変化 
mean ± SE n = 6




















































































した 15N ラベル化 DNJのラットへの単回投与試験で、代謝物を含めた DNJの詳細な体内
動態の解明を目指した。 
【方法と結果】 
 これまでに我々が開発した DNJの生産・精製方法に従い、Bacillus amyloliquefaciens 
DSM7 株を 15N硫酸アンモニウムを唯一の窒素源とする合成培地で 5日間培養後、培養上
清をイオン交換樹脂に供し 15Nラベル化 DNJを調製した [17]。投与試験はクロスオーバー
群間比較法で行った。SDラット（雄性、6週齢、n = 13）を一週間予備飼育後、ウォッシ






























mean ± SE n = 13
【考察】 






施し、さらに DNJの体内動態の理解を深めることを目指した。  
第二節 ラベル化 DNJ による体内動態評価② 
【目的】 
 第一節では、15N ラベル化 DNJの吸収・排泄と臓器分布を評価したが、吸収率や臓器
分布などは投与量により変化することが予想される。そこで DNJの生理活性が期待される
10 mg/kg B.W.前後の投与量 [3] および、投与量を変えた際（低・高濃度）の体内動態の違
いを明らかにするため、第一節と投与量を変えて 15N ラベル化 DNJの単回投与試験を実施
した。 
【方法と結果】 
 第一節と同様の方法で 15N ラベル化 DNJを調製した。SDラット（雄性、6週齢、n = 
6）を一週間予備飼育後、試験を行った。投与試料は水（対照群）または、15N ラベル化
DNJ（高濃度：100 mg/kg B.W.、中濃度：10 mg/kg B.W.、低濃度：2 mg/kg B.W.）とした。
12 時間絶食後、試料を経口投与し、糞尿を 3日間回収した。その後、第一節と同様に屠殺

























































小：2 mg/kg B.W. 中：20 mg/kg B.W. 大：200 mg/kg B.W.













体内動態の評価を行った。DNJ の窒素原子を安定同位体 15N でラベル化した 15N ラベル化
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